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ットの切除回腸を 100 mL の UW 液と共に密封し、PFC または UW 液を満たした容器内に入
れ、以下の 3 つの方法で保存した。P-5 群: 容器内の PFC を 5 気圧で高圧酸素化し保存、
P-1 群: 容器内の PFC を 1 気圧で酸素化し保存、C 群: UW 液のみで保存。各群とも 4℃で
12、24、48、72 時間と保存した。保存小腸の保護効果を評価するため、組織酸素代謝の指
標として組織 ATP 量をルシフェリン/ルシフェラーゼ法で測定した。また粘膜バリアー機能の




に P-5 群の 72 時間保存で UW 液を 24 時間毎に交換した場合の効果を組織 ATP 量と腸管
壁透過性で評価した。統計学的解析には一元または二元配置分散分析を用いた。ただし
UW 液の 24 時間毎交換の有無による比較には Mann-Whitney 検定を用いた。p < 0.05 を統
計学的有意とした。 
［結果］ 
組織 ATP 量(nmol/mg protein、mean±SD)は P-5 群では 12 時間: 72±35、24 時間: 57±36、
48 時間: 35±34 であり、P-1 群(58±29、27±8、22±8: p < 0.05)と C 群(32±18、13±11、4±5: p < 
0.001)より有意に高かった。しかし、72 時間では P-5 群、P-1 群、C 群の組織 ATP 量は 7±3、
9±3、3±1 と各群間に有意差を認めなかった。FD4 の腸管壁透過性(nL/min/cm)は P-5 群で
12 時間: 12±5、48 時間: 30±5 であり、P-1 群(21±3、39±7: p < 0.05)、C 群(33±11、49±11: p < 
0.001)より有意に透過性亢進は抑制された。しかし、72 時間では P-5 群、P-1 群、C 群の腸管
壁透過性は 44±15、43±6、51±9 と各群間に有意差を認めなかった。組織学的に P-5 群は





の UW 液中の酸素分圧は 1814±85 mmHg と高値を維持していた。一方、P-5 群の UW 液中
の二酸化炭素分圧は 72 時間保存で 5.2±0.6 mmHg と徐々に増加しており、P-1 群(3.9±0.3 
mmHg: p < 0.001)や C 群(2.8±0.3 mmHg: p < 0.001)より有意に高かった。P-5 群の UW 液中
の乳酸値は 72 時間保存で 1.5±0.2 mmol/L と蓄積は緩やかであり、P-1 群(1.9±0.2 mmol/L: 
p < 0.05)や C 群(2.1±0.2 mmol/L: p < 0.001)より有意に低かった。P-5 群の 72 時間保存で
UW 液を 24 時間毎に交換した場合の組織 ATP 量と腸管壁透過性は 8±4 nmol/mg protein、
41±15 nL/min/cm であり、UW 液を交換しなかった場合と有意差を認めなかった。 
［考察］ 
 小腸は虚血再灌流障害を受けやすく、臨床的には摘出後 12 時間以内に移植が行われて
いる。今回、我々は臓器の運搬に有利な携帯型耐圧容器を作成し、エネルギー基質と酸素
供給源として UW 液と高圧酸素化 PFC を用いる移植臓器保存法を考案した。この方法でラ
ットの切除小腸を保存したところ、組織 ATP 量や腸管壁透過性、組織学的な評価から、従来
の単純浸漬保存法(C 群)や 1 気圧酸素（純酸素）下での酸素化 PFC による保存法(P-1 群)
と比較して 48 時間までで有意な保護効果が得られた。UW 液中の有意な二酸化炭素分圧
の上昇と乳酸値の蓄積抑制から、P-5 群では他群より保存小腸に十分な酸素が供給され、
組織中の好気的代謝がより良好に維持されたと考えられる。しかし、保存時間が 72 時間に
及ぶと十分に酸素が供給される環境であったにもかかわらず、P-5 群の組織 ATP 量と腸管壁
透過性は他の保存法と同程度まで悪化した。原因として UW 液の変性や組織排出物の蓄
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とにより大量の酸素を溶存できる Perfluorochemical (PFC) を用い、高圧酸素化 PFC
と University of Wisconsin (UW) 臓器保存液の切除小腸保護効果を検討した。 
 
実験には独自に開発した携帯型の臓器保存用耐圧容器を使用した。酸素透過性に
優れたシリコンゴム製の袋にラットの切除回腸を 100ｍL の UW 液と共に密封し、
PFC 液または UW 液を満たした容器内に入れ、以下の 3 つの方法で保存した。P-5
群：容器内の PFC を 5 気圧で高圧酸素化し保存、P-1 群：容器内の PFC を 1 気圧で
酸素化し保存、C 群：UW 液のみで保存。各群とも 4℃ で 12、24、48、72 時間保存
した。保存小腸の保護効果を評価するため、組織酸素代謝の指標として組織 ATP 量
をルシフェリン/ルシフェラーゼ法で測定し、粘膜バリアー機能の指標として腸管壁




 組織 ATP 量 (nmol/mg protein, Mean±SD) は P-5 群で 12 時間 (72±35)、24 時間 
(57±36)、48 時間  (35±34) であり、P-1 群  (58±29, 27±8, 22±8: p<0.05) と  C 群 
(32±18, 13±11, 4±5: p<0.001) より有意に高値を示した。しかし、72 時間では P-5 群、P-1
群、C 群の組織 ATP 量は 7±3, 9±3, 3±1 と有意差を認めなかった。腸管壁透過性 
(nL/min/cm) は P-5 群で 12 時間及び 48 時間後、P-1 群 (p<0.05) 並びに C 群 (49±11: 
p<0.001) より有意に低値を示した。しかし、72 時間後では有意差を認めなかった。虚血
に伴う小腸粘膜の組織学的変化は P-5 群において P-1 群、C 群に比し 72 時間まで
軽微であった。72 時間後の P-5 群の UW 液中の酸素分圧は 1814±85 mmHg と高値を
維持していた。P-5 群の UW 液中の二酸化炭素分圧は経時的に増加し、72 時間で
5.2±0.6 mmHg と、P-1 群 (3.9±0.3 mmHg, p<0.001) や C 群 (2.8±0.3 mmHg,  
No.2 
p<0.001) より有意に高値を示した。一方 P-5 群の UW 液中の乳酸値は 72 時間で
1.5±0.2 mmol/L と、P-1 群 (1.9±0.2 mmol/L, p<0.05) や  C 群  (2.1±0.2 mmol/L, 
p<0.001) より有意に低値を示した。 
 













 1) 酸素が血液よりも PFC 液に溶解しやすい理由は何か 
 2) 高圧酸素療法は 2.5-3 気圧で行われるが、5 気圧にした理由は何か 
 3) 加圧により細胞はどのように変化するか 
 4) 腸管の長さや重量を一定にしたか 
 5) UW 液の組成と緩衝能について 
 6) UW 液中のブドウ糖濃度はどれだけか 
 7) ATP 産生の減少と乳酸産生の増加は平行しているか 
 8) ATP、乳酸、CO2 のうち腸管壁透過性亢進にもっとも影響するのは何か 
 9) 腸管壁透過性測定に及ぼす漿膜の影響について 
 10) 100% 酸素 5 気圧で活性酸素種産生が悪影響する可能性について 
 11) 十分量の酸素が残存する 72 時間後に viability が低下する理由は何か 
 12) 容器はどのように冷却するか 
 13) 他の臓器保存への応用は可能か 
 
 
  これらの質問に対し申請者の解答は適切であり、問題点も十分理解しており、
博士（医学）の学位論文にふさわしいと審査員全員一致で評価した。 
 
